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DNAは二重ラセン構造をとり、一般には極めて安定な物質であると考えられている。しかし、DNA中の水分
含有率や塩基配列によって、DNAは様々な構造状態で存在する。大まかに分類して、DNAは水分含有率の高低
により 5種類のラセン構造 (A-, B-, C-, D-, Z-型) をとることがわかっている [Fuller et al., 1965 ; Watson and Crick, 
1953 ; Marvin et al., 1961 ; Davies and Baldwin, 1963 ; Wang et al., 1979]。しかし、これらの構造は、DNAを結晶化 [Wang et 
al., 1979]、または、配向させるために脱水しゲル化した試料を使って得られたものである [Watson and Crick, 1953 ; 
Bram, 1973 ; Yang et al., 2003]。これらの条件は、水溶液条件でないという点で生理的条件とはかけ離れているため、
実際の細胞内でのDNAの構造を反映しているとは限らない。生体内でDNAがどのような状態にあり、どのよう
な動的な構造をとるのか、また、塩基配列や溶液の環境によってその構造に違いが生じるのか、さらには DNA
結合タンパク質など他の制御分子との相互作用においてどのような構造変化を伴うのか、などを明らかにするた
めには、溶液中でのDNAの構造や物性を直接調べる意義は大きい。 
水溶液条件下でのDNAの構造変化を示唆している報告もある。これらは主として、Circular Dichroism (CD) 法
を用いた研究である。CD法では、A-、B-、C-、D-、Z-型の各DNAの水分含有条件におけるCDスペクトルの波
形と、実際に得られたCDスペクトルとを照らし合わせ、DNAに生じた構造変化を推定する。水溶液DNA中の
エタノール濃度を上げることによって DNA分子の水分含有率を下げると、CDスペクトルに B-型 DNAから A-
型DNAへの可逆的な構造遷移が起こることを示唆する変化が生じると報告されている [Ivanov et al., 1973 ; Ivanov 
et al., 1974]。Mg2+存在下でB型のDNA構造が安定化することが示唆された報告もある [Votavova et al., 1986]。CD
法により得られるスペクトル波形は、構造特性を反映した情報ではあるが、そのスペクトル波形が分子中のどの
構造情報と直接対応している訳でもなく、ラセン周期や直径等の DNA の直接的な構造情報は得られない。これ
らの研究は、構造変化を間接的に推定したものとなる。 
他に水溶液条件下での構造解析が可能な方法として、NMR法があるが、分子量が～数万 Da以下のDNA分子
（塩基数 約 50 bp相当）に限られるのに加え、測定に数時間以上かかることから、DNAの構造ダイナミクスを
リアルタイムで解析する目的には適していない [Nadeau and Crothers, 1989]。Molecular Dynamics (MD) 法では、構
造の動態を分子動力学計算に基づいて予測することができる。しかし、MD 法では、ピコ秒～数ナノ秒程度の時
間のシミュレーションが限界である [Pastor, 2005 ; Kundu et al., 2012]。このため、ミリ秒～秒単位のスパンで起こる
動態変化を捉えることはできない。 
光学顕微鏡下で、水溶液 DNA の構造ダイナミクスを直接観察した先行研究として、～4 s-1程度のずり速度の
剪断流発生下で、λ-phage DNA分子が引き伸ばされる様態を観察した報告がある [Smith et al., 1999 ; LeDuc et al., 
1999]。この研究は手法上、本研究での X 線繊維回折法に近い。しかし、これはミクロスケールでの分子形態の
観察であり、分子レベルでの構造変化は検出できていない。 
本研究では、二重ラセンDNA構造ダイナミクスの分子レベルでの直接的解析を目的に、水溶液状態のDNAを
用いてX線繊維回折法による分子構造の回折パターンの観察を試みた。本研究で用いているX線繊維回折法は、
溶液状態の試料のX線回折信号検出を可能にする技術を用いている。剪断流発生装置を用い、剪断流発生条件下
における構造の経時変化について調べた。その結果、溶液中での二重ラセン DNA のダイナミクスを分子レベル
で捉えることに成功し、新たな特性も判明した。 
DNA溶液に剪断流を与えると、回折信号の主ピークの位置が 3.5 nmから 2.4 nmへ変化した。この値はそれぞ
れ、先行研究で得られているB型、A型のラセンピッチの値に近かった。また、先行研究によって得られた過去
の繊維回折像において、二重ラセンDNAのラセンピッチを反映した信号が最も強く出ていることから [Watson 
and Crick, 1953 ; Fuller et al., 1965]、今回得られた回折信号のピークはラセンピッチを反映したものと推測される。
さらにMg2+添加により回折信号の変化が抑えられることが確かめられ、CD法による報告と一致する [Ivanov et al., 
1973 ; Ivanov et al., 1974]。この結果からも、回折像の信号はラセンピッチを反映しているものと推測される。よっ
て、今回得られた水溶液DNAの回折信号はラセンピッチを反映したものと考えられる。今回の剪断流付加によ
って起こった構造変化は、DNAがB型から、よりラセンピッチの短いA型へと変化したと考えられる。一方で、
剪断流を与える際のずり速度の値を落とすと、回折信号は復元されることもわかった。 
剪断流によるDNAの構造変化には、いくつか特徴がみられた。1) この構造変化に要する時間は剪断流を与え
る際のずり速度の値の大小に依存する。2) 二価イオン添加により、剪断流付加による構造変化は阻害される。3) 
A型からB型への復元時は、B型からA型への構造変化に対し、変化速度が速い。4) ポリマー添加時に、特徴
的な回折パターンを示す。 
本研究は、水溶液条件においてDNAの構造変化を分子レベルで捉えた初めての報告である。また剪断流付加
時には、剪断応力が試料に作用していることから、外力付加によるDNAの構造遷移が起こったことを示唆する
初めての報告でもある。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
